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o- 酮 戊 二 酸 对 动物 营养 物质 代谢 和 一 些 功能 性 指标 的 调控 作用 及 其 机 理 
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摘 ”要 : a- 酮 戊 二 酸 既 是 三 凑 酸 循环 中 为 动物 机 体 供 能 的 重要 物质 ， 又 是 连接 碳 代谢 和 氨 
代谢 的 重要 枢纽 。 它 可 提高 动物 机 体 的 免疫 功能 ， 影 响 钙 磷 代谢 ， 增 强 骨 密度 和 提高 骨骼 矿 


物质 元 素 含量 ， 改 善 肠 道 黏 膜 结 


构 ， 正 面 影响 部 分 氨基 酸 代谢 。 此 外 ，o- 酮 戊 二 酸 可 以 通 


过 激活 雷 由 霉 素 靶 和 蛋白 (mTOR) 信和 号 通路 增加 骨骼 肌 蛋 白质 的 合成 和 沉积 ， 进 而 改善 动物 
的 生长 性 能 。 本 文 就 o- 酮 成 二 酸 对 动物 营养 物质 代谢 和 一 些 功 能 性 指标 的 调控 作用 进行 了 
综述 ， 为 a- 酮 戊 二 酸 在 养殖 领域 中 的 推广 应 用 提供 参考 依据 。 


关键 词 : MRR; 动物 ;营养 物质 代谢 ;调控 ; 机 理 
o- 酮 戊 二 酸 Ca-ketoglutaric acid, AKG) 是 一 种 具有 多 重 作 用 的 短 链 羧 酸 ， 它 在 动物 体 


内 可 以 通过 三 羧 酸 循环 为 机 体 提 
是 连接 碳 代谢 和 氮 代 谢 的 重要 中 


供 大 量 能 量 ， 并 且 可 以 转化 为 谷 氨 酰胺 、 谷 氨 酸 等 氨基 酸 ， 
间 物 质 (图 1) [1。 谷 揪 酰 胺 是 动物 血液 和 体 组 织 中 的 一 种 


重要 氨基 酸 , 对 动物 体 有 多 重 作 用 。 谷 氨 酰 胺 作为 一 种 条 件 性 氨基 酸 ， 是 动物 体 胃 肠 道 细胞 
的 重要 供 能 物质 ,在 维持 早期 断奶 仔猪 肠 道 结构 和 功能 等 方面 具有 重要 作用 证 。 但 是 在 实际 


使 用 过 程 中 ， 谷 所 酰胺 不 仅 价格 


昂贵 ， 且 非常 不 稳定 ， 对 酸 十 分 敏感 ， 容 易 被 环 化 生成 有 毒 


的 焦 谷 氨 酸 和 氨 。AKG 具有 谷 氨 酰胺 碳 架 ， 可 以 通过 谷 氨 酰胺 脱 凑 酶 或 转氨酶 形成 谷 氨 酸 ， 


然后 进一步 形成 谷 氨 酰胺 ， 这 个 


过 程 快速 稳定 ， 并 且 安 全 无 毒 ， 所 以 ，AKG FAR ABA 


谷 氨 酰胺 的 前 体 物质 而 备 受 关注 。 研 究 表明 ，AKG 可 以 促进 动物 机 体 的 生长 ， 提 高 其 生长 
性 能 B9。 研 究 发 现 ，AKG 在 调控 动物 肠 道 营养 物质 代谢 方面 可 能 蔡 代 谷 氨 酰胺 争 。 
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AKG: o- 酮 戊 二 酸 a-ketoglutaric acid; NADH, NADH*: 还 原型 烟 酰 胺 腺 味 叭 二 核 苷 


Eg reduced form of nicotinamide-adenine dinucleotide; NAD+: “(42 (APH ARE — E R 


oxidized form of nicotinamide adenine dinucleotide; CO2: 二 氧化 碳 carbon dioxide; NH3: A 
ammonia. 
图 1 三 羧 酸 循环 和 转 氮 基 作用 
Fig.l Tricarboxylic acid cycle and transamination 
1 AKG 对 动物 机 体 氧 化 应 激 和 免疫 的 调控 作用 
在 注射 脂 多 糖 产生 免疫 应 激 的 断奶 仔猪 饲 粮 中 添加 1% AKG， 发 现 AKG 可 以 缓解 血液 
丙 二 醛 含量 增加 和 超 氧 化 物 歧化 酶 活性 下 降 所 造成 的 影响 ， 说 明 AKG 可 以 缓解 断奶 带 来 的 


氧化 应 激 ， 提 高 断奶 仔猪 的 抗 氧 化 能 力 ， 血 浆 球 蛋白 含量 降低 ， 说 明 AKG 能 够 提高 断奶 仔 
猪 的 免疫 功能 中 。 夏利 宁 等 外 在 断奶 大 鼠 饲 粮 中 添加 改进 型 中 草药 921 合剂 和 AKG, 发现 复 


合 添加 改进 型 中 草药 921 合剂 和 AKG 可 以 增加 肠 上 皮 淋 巴结 表面 积 ， 促 进 黏膜 细胞 分 泌 免 


疫 球 蛋 白 A〈IgA )， 改 善 肠 道 免疫 功能 ， 并 且 中 草药 和 AKG 的 结合 使 用 在 效果 和 起 始 作 用 


时 间 方 面 均 要 优 于 单独 使 用 中 草药 。 在 草鱼 饲料 中 添加 AKG， 发 现 AKG 可 以 显著 提高 草 


1 血清 超 氧 化 物 玫 化 酶 和 溶菌 酶 的 活性 ， 显 著 降 低 血 清 尿素 氮 和 丙 二 醛 含量 ， 表 明 AKG 可 
以 提高 草鱼 的 非特 异性 免疫 功能 中。 


2 AKG 对 动物 机 体 钙 磷 代谢 的 调控 作用 
AKG 可 调控 动物 机 体内 的 钙 磷 代谢 。 钙 、 磷 作为 机 体 必 须 的 矿物 质 元 素 ， 是 形成 机 体 
骨骼 和 牙齿 的 重要 成 分 , 参与 机 体 多 种 代谢 的 调节 , 还 会 影响 某 些 激素 的 分 泌 吨 。 研 究 发 现 ， 


在 小 芒 羊 饲 粮 中 添加 3 g/kg AKG 可 显著 增加 骨 小 梁 和 皮质 骨 的 密度 NH。 研究 证 明 ， 在 仔猪 
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饲 粮 中 添加 12 g/kg AKG 可 显著 增加 骨骼 中 的 矿物 质 密度 00。 一 方面 ，AKG 在 动物 机 体内 


可 以 转化 生成 谷 氨 酸 ,而 谷 氨 酸 是 骨 钙 素 的 重要 组 成 部 分 , 骨 钙 素 的 生物 学 效应 依赖 于 谷 氨 
酸 和 维生素 K; 男 一 方面 ，AKG 在 动物 体内 还 可 以 代谢 产生 膊 氨 酸 ， 然 后 羟 化 生成 羟 且 氢 


Bg. 羟 睛 氨 酸 是 合成 结缔 组 织 和 和 骨 胶 原 蛋 白 必 不 可 少 的 物质 , 骨 胶 原 蛋 白 也 是 骨 基 质 的 主要 


PAPUA], ZR TAR RIESE 14 d BEA 0.1 g/kg AKG 溶液 ， 发 现 


VL ABR BN s E t scd 


Zu 


JL 


加 (31。 在 仔猪 饲 粮 中 添加 0.1 g/kg AKG, 发 现 股 骨 的 矿物 质 密度 显著 增加 0。 这 些 而 


步 证 明了 AKG 对 骨骼 矿物 质 沉 积 有 积极 的 调节 作用 。 另 外 ,在 生长 猪 低 蛋 白质 饲 粮 中 添加 


2% AKG， 发 现 可 以 显著 降低 羔 中 钙 、 磷 的 含量 ， 显 著 增加 钙 、 磷 的 表 观 消化 率 ， 可 减少 尿 


中 钙 、 磷 的 含量 ， 但 效果 不 显著 01。 


3 AKG 对 动物 机 体 肠 道 功能 和 健康 的 调控 作用 


AKG 作为 谷 氨 酸 家 族 的 代谢 产物 ， 可 以 通过 三 羧 酸 循环 彻底 分 解 成 二 氧化 碳 《〈CO2) 


和 水 ,为 小 肠 上 皮 细 胞 提供 能 量 。 
胺 的 AKG 则 是 作为 一 种 选择 怕 


不 仅 是 吸收 各 种 营养 物质 的 主要 场所 ,而且 是 吸收 AKG 的 主要 场所 。 研 究 表明 ， 众 氨 酰 胺 


谷 氨 酰胺 是 肠 道 和 门 脉 系统 的 


EER, f 
EAR URAL, TEER RR ER EN REE ER TE FH 


0519。 研 究 发 现 ， 饲 料 中 添加 AKG 可 以 提高 鲤鱼 的 肠 道 结构 及 其 


EU Er UA A 


功能 的 完整 性 0719。 肠 道 


在 动物 机 体内 对 肠 道 形态 结构 发 育 和 肠 道 的 营养 物质 吸收 功能 均 有 积极 影响 


19-22] 而 AKG 


在 体内 可 以 转化 为 谷 氨 酰胺 ， 促 进 动物 机 体 肠 道 的 发 育 。AKG 可 以 增加 断奶 仔猪 各 肠 段 的 
绒毛 高 度 ， 提 高 其 吸收 能 力 外 。 饲 粮 中 添加 AKG 可 以 在 一 定 程度 上 增加 2 周 龄 肉 仔鸡 的 十 


ZRAKE, RF 


的 配合 使 用 具有 提高 动物 肠 道 吸收 能 力 的 作用 ， 


4 AKG 对 动物 机 体 氨 基 酸 


! 草 药 和 AKG 的 配合 使 用 也 有 相关 而 


n 


TEES 


5t UE BH , 


1 草药 和 AKG 


衡 和 蛋白 质 沉 积 的 调控 作用 


AKG 在 动物 机 体内 具有 运输 氨 


的 毒性 [P29]。 而 


HAAN A ee, AKG 可 以 改善 因 


AR, AKG 及 相关 产物 谷 氨 酰 胺 、 谷 氨 酸 和 


d 


九 衣 


其 效果 要 强 于 单独 使 用 中 草药 或 AKGP5。 


和 贮存 氮 的 功能 ， 它 可 以 与 体内 的 所 结合 ， 降 低 内 源 所 


H, AKG 可 以 通过 降低 谷 氨 酸 盐 和 谷 氨 酰胺 的 


手术 而 产生 的 机 体 负 和 毛 平 衡 ， 


氧化 作用 进而 减少 血液 中 


并 能 增加 肌肉 中 重 白 质 的 
I 乌 氨 酸 -o- 酮 上 戊 二 酸 对 老年 疾病 、 术 后 和 烧 


伤 病人 的 恢复 都 有 作用 ， 长 期 口服 AKG 可 以 降低 血液 透析 病人 血浆 尿素 和 精 氨 酸 含量 ， 对 


和 蛋白质 代 谢 产生 积极 影响 B339。 在 大 鼠 的 无 氮 饲 粮 中 添加 AKG, 


发 现 血 液 中 的 氨基 酸 含量 


降低 了 22%, 
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但 小 肠 上 皮 细 胞 数量 增加 ， 并 且 具 有 更 小 的 体重 损失 B0。 研 究 证 明 ， 与 甘 氨 


酸 相 比 ， 饲 喂 乌 氨 酸 -o- 酮 戊 二 酸 烧 伤 大 鼠 的 血浆 和 肌肉 的 谷 氮 酰 胺 含量 大 幅度 增加 B2。 在 
免疫 应 激 仔猪 饲 粮 中 添加 AKG， 发 现 肝 脏 游离 两 氨 酸 和 谷 氢 酸 含量 具有 升 高 的 趋势 ， 赖 氨 


酸 和 酷 氨 酸 含量 升 高 ， 并 且 血 浆 谷 氮 酸 含量 升 高 B330。AKG 不 仪 可 以 促进 动物 上 皮 细 胞 重 


白质 的 合成 ， 


而 且 可 以 抑制 蛋白 质 的 降解 B]。 研 究 表明 ， 在 不 同和 蛋白 质 源 饲料 中 添加 AKG 


可 以 显著 增加 松浦 镜 鲁 肌肉 的 粗 蛋 白质 含量 , 同时 能 显著 提高 静脉 血清 中 氨基 酸 含量 , 而 血 


清和 氨基 酸 含量 的 提高 会 使 看 白质 的 合成 增加 B91。 


AW AALS (MTOR) 信号 通路 在 骨骼 肌 和 蛋白 质 翻译 过 程 中 起 着 重要 作用 。mTOR 


信和 号 通路 是 习 


要 的 细胞 内 信号 通路 ， 它 是 生长 调节 的 中 心 环 节 。2 条 上 游 信 号 通路 磷脂 酰 肌 


醇 3- 激 酶 (PI3K) /蛋白 激酶 B (Akt) /mTOR MHARE AMY (LKB1) /AMP 依赖 的 


Ed 


核糖 体 S6 


蛋白 质 合 成 。 


蛋白 激酶 (AMPK) /mTOR 可 以 激活 mTOR 信号 通路 ， 然 后 通过 激活 2 个 下 游 相 关 信和 号 通 


AE (SOK) 和 真 核 细 胞 始 动因 子 4E 结合 蛋白 1 (4EBP1) 来 进行 有 序 的 
调控 mTOR 上 游 信 号 通路 的 方式 主要 包括 各 种 生长 因子 、 氨 基 酸 和 三 磷酸 腺 


AL CATP) 的 活化 51。 在 研究 饲 粮 中 添加 AKG 对 脂 多 糖 刺激 仔猪 小 肠 黏 膜 磷 酸化 mTOR 与 


mTOR 以 及 磷酸 化 p70 核糖 体 蛋 白 $6 激酶 (p70S6K) 与 p70S6K 蛋白 表达 量 比值 的 影响 时 


发 现 ， 相 对 于 脂 多 糖 刺 激 对 照 组 ， AKG 组 磷酸 化 mTOR 与 mTOR 有 蛋白 表达 量 的 比值 显著 提 


高 了 47.93%， 磷 酸化 p70S6K 5 p70S6K 和 蛋白 表达 量 的 比值 显著 提高 了 23.77%， 说 明 AKG 


可 以 作用 于 mTOR 信和 号 通路 ， 提 高 蛋白 质 的 合成 以 及 沉积 鸣 。 体 外 细胞 试验 表明 ，AKG E 


接 刺 激 C2C12 细胞 可 以 使 细胞 内 总 蛋白 含量 显著 升 高 ， 所 以 AKG 也 可 能 通过 直接 激活 


mTOR 信号 通路 来 提高 蛋白 质 的 合成 速率 B839]。AKG 在 机 体内 可 以 合成 氨基 酸 ， 而 氨基 酸 
也 可 以 激活 mTOR 信号 通路 中 。 因 此 ，AKG 可 能 通过 合成 氨基 酸 来 激活 mTOR 信号 通路 。 
5 存在 的 问题 和 展望 


AKG 在 动物 机 体 消化 道 不 同 部 位 的 消化 吸收 情况 不 尽 相同 。 研究 表明 ，AKG 在 小 肠 的 


消化 吸收 率 最 


高 。 Junghans 等 


AK, HARR. te WFAA, AKG 在 动物 机 体内 整体 吸收 率 不 
等 外 发 现 十 二 指 肠 灌注 对 全 身 能 量 代 谢 和 营养 物质 代谢 有 更 大 的 影响 。 与 谷 氨 


酸 和 谷 氨 酰胺 不 同 的 是 ，AKG 始终 会 有 一 部 分 保留 在 机 体内 。 对 生长 猪 分 别 进行 肠 内 和 肠 


外 注射 5% A 


KG， 发 现 肠 内 注射 只 有 5% 的 AKG 进入 门静脉 血液 ， 而 肠 外 注射 则 有 86% 的 
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AKG 进入 门静脉 血液 的 。 使 用 3C-AKG 研究 其 利用 率 发 现 只 有 很 少 一 部 分 会 被 氧化 生成 


COM], HRI, AKG 在 机 体内 的 利用 率 比 较 低 ， 需 要 通过 另外 的 方式 解决 此 问题 ， 如 


包 被 


内 是 


过 胃 ， 或 通过 合成 复合 物 如 oa- 酮 戊 二 酸 二 甲 酯 、 乌 氨 酸 -o- 酮 戊 二 酸 等 ， 复 合 物 在 机 体 
不 
H 


Aim 


有 与 AKG 单 体 相同 的 效果 ， 利 用 效率 是 否 相同 及 其 更 深层 次 的 机 理 还 有 待 进一步 


研究 。 


低 疫 


动物 


调控 


源 有 
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的 免疫 功能 、 骨骼 生长 、 氨基 酸 平 衡 和 蛋白 质 合 成 、 沉积 等 产生 积极 的 影响 。 研究 AKG 
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着 重要 的 意义 。 
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Mechanism and Regulation of a-Ketoglutaric Acid on Nutrient Metabolism and Some Functional 

Indicators of Animals 
GUO Haolu!* YU Hangyu!? SUN Hui!" 

(1. College of Animal Science and Technology, Jilin Agricultural University, Changchun, 130118, 
China; 2. Jilin Provincial Key Laboratory of Animal Nutrition and Feed Science, Changchun, 
130118, China) 

Abstract: a-ketoglutaric acid is an important substance for the animal organism energy supply in 

tricarboxylic acid cycle, and an important hub to connecting the carbon metabolism and nitrogen 

metabolism. a-ketoglutaric acid can improve the immune function of animal organism, affect the 
metabolism of calcium and phosphorus, increase the bone density and the contents of bone 

mineral elements, improve the intestinal mucosal structure, and affect some amino acid 

metabolism positively. In addition, a-ketoglutaric acid can improve the growth performance of 
animals by activating the mammalian target of rapamycin (mTOR) signaling pathway to improve 
protein synthesis and deposition in skeletal muscle. This article summerized the mechanism and 
regulation of a-ketoglutaric acid on nutrient metabolism and some functional indicators of animals, 


and provided evidences for the popularization and application of a-ketoglutaric acid in 
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